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Metastaticky kolorektélni karcinom je v soucasnosti stale nevylécitelné onemocnéni.
Nicméné diky pokrokdim v systémové terapii se median preziti pacientll vyznamné
prodluzuje. Prodluzovani celkového preziti je podminéno vice personalizovanou
terapii dle ne/pfitomnosti molekuldrnich alteraci. Jednou z téchto relativné nové
zkoumanych alteraci a novym cilem terapie je HER2 pozitivni metastaticky kolorektalni
karcinom. Cilem tohoto ¢ldnku je podat stru¢ny prehled soucasnych moznosti lé¢by
této specifické podskupiny.
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Current treatment options of HER2+ metastatic colorectal carcinoma

Metastatic colorectal cancer is currently still an incurable disease. However, thanks
to advances in systemic therapy, the median survival of patients is increasing. The
prolongation of overall survival is due to more personalized therapy according to the
absence/presence of molecular alterations. One of these relatively newly investigated
alterations and a novel target for therapy is HER2-positive metastatic colorectal cancer.
The aim of this article is to provide a brief overview of current therapeutic options for

this specific subset of metastatic disease.
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Uvod

Kolorektdlni karcinom je treti nejcastéjsi
malignitou a druhou hlavni pfi¢cinou Umrtina
nadorové onemocnéni celosvétoveé (1). | pres
efektivni screening kolorektalniho karcino-
mu je i v soucasnosti priblizné 25 % pacientt
diagnostikovéno ve stadiu metastatického
onemocnéni (mCRC) a priblizné 50 % pacientl
s ¢asnym onemocnénim po potencialné kura-
bilni terapii dospéje do metastatického stadia.
| pfes to, ze mCRC je v soucasnosti nevyléci-
telné onemocnéni, median preZivani pacientt
se prodluzuje diky pokrokdim v molekularni
biologii a genetice, které vedou k identifikaci
specifickych subtyp onemocnéni. Na zakladé
znalosti prediktivnich a/nebo prognostickych
markerU (Ras, Braf, pMMR/MSS, dMMR/MSI-H)
jsme schopni [épe personalizovat terapii.
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V soucasnosti se ukazuje, ze mCRC je vel-
mi heterogenni onemocnéni, kde jsou mimo
Ras, Braf, MSS, MSI-H pfitomny dalsi alterace
zastoupené fadové v jednotkach procent (2).
Z fady studii mame dlikazy o pfinosu cilené
terapie pro tyto podskupiny v rdmci tzv. tumor
agnostického pfistupu. Jednou z téchto pod-
skupin je i tzv. HER2 pozitivni (HER2+) mCRC,
kde v soucasnosti pfibyva dlikazd moznostech
specifické cilené terapie pro tuto populaci
pacientd.

HER2 a mCRC

HER2 onkogen (ERBB2) je lokalizovén na
dlouhém raménku 17 chromozomu (17q12)
a kéduje transmembranovy glykoproteino-
vy receptor s vlastni tyrosinkinazovou aktivi-

tou (3). HER2 onkogen na rozdil od ostatnich
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